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Alster och beredning innefattande mjSlksyrabakterier. 
TEKNZSKT OMRAdE: 

10 FSreliggande uppf inning hSnfSr sig till ett alster 
innefattande mjSlksyrabakterier vilket alster Sr anordnat 
fOr att bar as i kontakt med en anvSndares hud i perineum.' 

BAK6RUND: ' 

15 

Infektioner i det urogenitala omr&det Sr ett problem hos 
m&nga individer. I och runt tarmSppningen £inns s&vai ett 
stort antal olika slag av mikroorganismer som stor numerSr 
av sagda mikroorganismer. Det Sr kSnt, att en orsak till 
20 minga infektioner i det urogenitala omridet Sr, att 
mikroorganismer ur personens egen tarmflora sprids fr&n 
tarm5ppningen 6ver perineum till urogenitala organ och dSr 
fdrorsakar infektioner. 

25 Det r&der yanligtvis en ekologisk balans mellan olika 
mikroorganismer p& hud och slemhinnor, och den normala 
mikrobiologiska f loran har stor betydelse f 6r att f Srhindra 
etablering av oSnskade mikroorganismer. HSrvid spelar bland 
annat mjSlksyrabakterier en aktiv roll. Det finns dock 

30 situationer, nSr detta naturliga fe5rsvars system inte rScker 
till, utan stars s& att potentiellt patogena 
mikroorganismer kan etablera sig och ge upphov till 
infektion t. ex. i samband med medicinering, d&lig hygien 
eller fdrSndringar p& hud och slemhinnor. 

35 

Mikroorganismer som kan vara associerade till uppkomsten av 
sagda problem ar t. ex. mikroorganismer ur genera 
Escherichia, Enterococcus , Proteus, Klebsiella, 
Streptococcus, Gardnerella samt Candida. 
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NSr det gSller risken f5r att Sdraga sig infektioner i det 
urog nitala omrSdet, ISper s&val gamla som unga kvinnor 
stdrre risk Sn mSn p& grund av det korta avst&ndet fr&n 
tarmSppningen till urethraSppningen och vagina. 

5 

Unga flicker som Snnu inte har en utvecklad flora av 
mjSlksyrabakterier i det urogenitala omr&det samt aidre 
kvinnor, som inte langre har en utvecklad s&dan flora Sr 
extra utsatta grupper. 

10 ^ 

En annan riskgrupp Sr individer som behandlats med 
antibiotika mot n&gon annan typ av infektion, och dSrmed 
f &tt sin allmSnna naturliga mikrobiologiska flora f Sr^ndrad 
och d& &ven i det urogenitala omr&det. 

15 

Ett annat nSlrliggande problem fir vaginal kolonisation f r&n 
tarmSppningen av t ex streptpkocker m fl. En stor andel av 
vuxna kvinnor (-30%) bSr p& grupp B streptokocker vaginalt. 
Gravida kvinnor ur denna grupp Sr dSrvid en sSrskild 
20 riskgrupp, eftersom fostret eller det nyfddda barnet kan 
smittas och utveckla en allvarlig infektion. 

Ett annat nSrliggande problem Sr bakteriell vaginos. En 
stor andel vuxna kvinnor (-10%) lider av detta. Gravida 
25 kvinnor med s&dana problem utg6r en riskgrupp, eftersom 
tillst&ndet kan leda till att barnet fttds f5r tidigt, 
vilket utgSr en stor risk f5r bamets h&lsa. 

Aterkommande urinvSgs infektioner Sr vanligt hos m&nga 
30 individer, och fSrekomsten av s&dana kan leda till 
komplikationer i form av t ex njurskador, om relevant 
behandling inte kan erbjudas. 

En naturlig del i profylaxen mot infektioner i det 
35 urogenitala omrSdet Sr en fOrhCjd personlig hygien. Det kan 
dock vara ol&npligt att tvStta underlivet med alltfdr 



starka tv&lar och baktericida Smnen, varfSr det kan vara 
sv&rt for individen att med konventionella medel 
tillrackligt minska risken f6r infektioner. 

Det traditionella sattet att komma tillrStta med de angivna 
problemen, Sr att behandla en uppkommen infektion med 
konventionella antibiotika. Frekvent antibiotikabehandling 
leder dock ofta till utvecklande av resistenta 
bakteriestammar, vilket kan gSra en fortsatt behandling av 
nya infektioner mycket sv&r. Ett ytter li gar ev problem med 
antibiotikabehandling Sr, att m&nga individer uppvisar 
SverkSnslighet mot antibiotika. Ett ytterligare problem vid 
antibiotikabehandling Sr, att den mikrobiologiska floran i 
och runt tarmSppningen Sr kpn5>lex och relativt odef inierad. 
Det ar dSrf 6r sv&rt att ange en profylaktisk behandling f Sr 
att minska risken f5r uppkomst av infektioner, som kan vara 
f^rorsakade av mikroorganismer fr&n tarmen. 

Det hittills enda tillgSngliga sattet att minska risken f6r 
infektioner i det urogenitala omr&det har varit genom 
antibiotikabehandling. Eftersom det emellertid av flera 
skai ar oiampligt att anvanda sig av antibiotika i 
profylaktiskt syfte, fSreligger ett stort behov av en 
alternativ lasning av problemet med att fistadkomma och 
uppratth&lla en Onskad mikrobiologisk flora i det 
urogenitala omr&det. 

TEKNZKENS StAnDPUNKT: 

Som tidigare sagts ar det traditionella sattet att komma 
tillratta med de angivna problemen behandling med 
konventionella antibiotika. Olika alternativa satt att 
komma tillratta med de beskrivna problemen har fSreslagits. 
Till ny metodik h5r anvandandet av bakterier som s.k. 
probiotika som alternativ till antibiotika. 



Det ar kSnt att vissa mjolksyrabakterier kan hamma andra 
niikroorganismer. TillfSrsel av s&dana mjolksyrabakterier 
har visafc sig forhindra uppkomsten av infektioner 8&v'dl p& 
huden som p& slemhinnor. 

Medic ins k anvandning av utvalda stainmar av laktobakterier 
finns beskrivet i kanadensiska patentet CA 1298556 (Bruce, 
Reid) , dar bl a hela celler eller fragment av celler av 
Lactobacillus anvSnds f6r att behandla eller fSrebygga 
uppkomsten av urinvSgsinfektioner och tarminf,ektioner. 

I internationella patentansdkan WO 93/09793 (Reid) beskrivs 
anvandning av laktobakterier och skummjeiksberedningar f6r 
att fdrebygga urogenitala infektioner. 

I b&de CA 1298556 (Bruce, Reid) och WO 93/09793 (Reid) 
anges som en viktig komponent fSr behandlingenis funktion, 
att mikroorganismerna ges mSjlighet att fasta vid 
slemhinnevaggar, t ex uroepitelceller eller 
vaginalepitelceller. I CA 1298556 (Bruce, Reid) och WO 
93/09793 (Reid) beskrivs emellertid ingenting om hur den 
aktuella substansen skall appliceras till anvSndaren. 

I internationella patentansSkan WO 92/13577 (Kvanta) 
beskrivs en taii«)ong eller dasibinda, som in^regnerats med en 
kultur av mjSlksyraproducerande bakterier fdretrfidesvis av 
genus Pediococcus, som isolerats fr&n friska individer. 
Tampongen eller dambindan Sr avsedd fdr profylaktisk 
behemdllng av urogenitala infektioner. 

I WO 92/13577 (Kvanta) beskrivs att tillfSrda 
mikroorganismer av Lactobacillus ar mindre livsdugliga vid 
teknisk bantering, och den metod som beskrivs avser 
behandling och prof y lax runt sjaiva urethramynningen. 
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KORTFATTAD BESKRIVNING AV UPPFINNINGEN : 

Ett andam&l med fSreliggande uppfinnlng Sr att &stadkonima 
ett alster av inledningsvis nSmht slag, som syftar till att 
minska bakteriespridning fr&n tannSppningen och till 
urogenitala organ. Detta syfte har genom uppfinningen 
uppn&tts genom ett alster innefattande mjSlksyrabakterier, 
vilket alster frSimst utmarks av att mjSlksyrabakterierna fir 
anordnade att vid anvSndning av alstret dverfSras till 
anv^ndarens hud och, i fSrekommande fall, slemhinnor i 
perineum f5r bildande av en mikrqbiologisk barriSr som 
fdrsSlmrar betingelserna f6r spridning och etablering i 
perineum av oSnskade stammar av mikroorganismer. 

Ett alster enligt uppfinningen ar s&ledes avsett att 
6verfara mjSlksyrabakterier till bararens perineum och 
darigenom &stadkomma en mikrobiologisk flora, som fSrsamrar 
livsbetingelserna i perinevim for oSnskade stantmar av 
mikroorganismer. Darvid f5rhindras oSnskade mikroorganismer 
fr&n att spridas fr&n bararens tarmSppning till 
urogenitalorganen . 

Ett alster enligt uppfinningen kan f5religga i form av en 
beredning s&som en salva, en gel, ett pulver, en 
suspension, eller liknande vilken beredning kan appliceras 
p& anvandarens hud och, i fdrekommande fall, slemhinnor i 
perineum genom att strykas, strSs, sprayas, eller p& annat 
vis . 

Mjeiksyrabakteriema, eller en beredning innefattande 
mjdlksyrabakterierna kan vara anordnad p& en barare av 
papper, plast, nonwoven, absorberande eller 
ickeabsorberande fibervadd, skximmaterial, eller liknande. 
En sarskild form av lan^iliga barare utg6r darvid 
absorberande alster s&som blojor, dambindor, trosskydd, 
inkontin nsskydd, eller liknande. En annan typ av anvandbar 



bSrare Sr tejp. 



MiSllcsyrabakterierna uppvisar f bretrSdesvis hammande ef f ekt 
MDOlicsyraDaN ^^^^^.^e milcroorganisiner i perineum, 

root tillvSxten av oonskade mjcrooj-y 

eller flera staiomar ur genera emellertid 
.11 er Pediococcus. FSretradesvxs utgSrs emellertia 
eller Pediococ ^ staicrmar ur genera 

mjSlksyrabakterierna av en eiier cxe 

10 Lactobacillus. ^ 

..t ^ vidare ^ni^ Ko»binera .iai^sy^^^^^^^ 

.nvaniar h3aipsubBt«.s ar .fcum«j61>cBpulver. 

av kaosel, vagitorium, eller liknande i»edel. Oet ar 
Jjirirktlqt att anvtada alstret enli^ uppfinningen 
rd^Ll ariirr, a„.i.io.iKabe.andlin, «ce..elvia 

av en urogenital infektion. 

.opponent X d.* absorbe ^^^^^^ ,»,.,egeaomtran,llga 

- rrg:t:;.a»,u,. ---- - rat: ^rr::; 
:r»er.:/rru^-- - ^^^^ - 

,xe«palvia vara n bxeja, en d.^.nda. 
35 inkontinensBKydd, eller ett trosskydd. Sidar 
inn.fatt«: vanligen en absorptionskropp som ar 
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i ett holje, varvid hSljet ISmpligen innefattar ett 
vatskegenomtrSlngligt ytskikt over den yta som under 
anvandningen Sr avsedd att vara vahd mot en anvSndare. 
Vidare Sr det fSrdelaktigt "om ett vatskesparrskikt, 
5 exempelvis i form av en pLastf ilm, Sr anordnad vid den 
motstSende ytan som vid anvSndningen Sr avsedd att vara 
vand bort fr&n anvandaren. 

I de fall d& mjttlksyrabakterierna ar anordnade innanf5r 
10 alstrets hOlje, Sr det vasentligt f6r uppfinningen att 
bakterierna kan passera genom hSljet vid den yta av alstret 
som ar avsedd att anligga mot anvandarens hud i perineum. 

Det har visat sig fdrdelaktigt om antalet 
15 mjblksyrabakterier i det absorberande alstret ar raellan 10* 
cfu och 10" cfu och fSretradesvis mellan 10* cfu och 10" 
cfu. 

Alternativt kan det absorberande alstret f Sreligga i form 
20 av ett iiagg, vilket lampligen ar forsett med medel f5r 
fastsattning mot det vatskegenomsiappliga ytskiktet p& ett 
konventionellt absorberande alster. En fordel med att 
utnyttja ett s&dant iiagg, ar att det dSrvid ar mSjligt att 
undvika att behova tillverka ett stort antal olika 
25 storlekar och modeller av alster med mjSlksyrabakterier. 

KORT BESKRIVNING AV PI6URER: 

Uppfinningen skaLl i det fSljande beskrivas mer ing&ende 
30 under hanvisning till de bifogade figurerna. 

Fig. 1 visar resultat fr&n interferons fdrsdk mellan utvalda 
mjaiksyrabakterier och o5nskade mikroorganismer . 

35 Fig. 2 viseu: schematiskt uppbyggnaden av en testprodukt 
enligt uppfinningen i form av tt iiagg. 
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DETALJERAD BESKRIVNING AV UPPFINNINGEN: 

Syftet med foreliggande uppf inning Sr att &stadkoinnia ett 
alster av inledningsvis namnt slag, som syftar till att med 
5 hjalp av mikrobiologisk antagonism minska bakteriespridning 
fr&n tarmSppningen till urogenitala organ. Detta syfte har 
genom uppfinningen uppn&tts genom ett alster, som 
innef attain mjSlksyrabakterier . Alstret Sr aysett att 
anv^ndas regelbundet och vid anvSndning vara i kontakt med 

10 anvfindarens hud i perineum. Med regelbunden anySndning kan 
i detta fall avses daglig eller nSstan daglig anvSndning av 
alster enligt uppfinningen. DSrvid tillfdrs sagda 
mj51ksyrabakterier till anvSndarens perineum och 
Astadkommer och underh&ller dSr en mikrobiologisk flora, 

15 som fOrsSmrar livsbetingelserna i perineum f6r oSnskade 
mikroorganismer, och dSrvid fSrhindrar dessa att spridas 
fr&n tarmSppningen till urogenitalorganen. 

Exen^el p& species som associeras till urogenitala 
20 infektioner Sr Escherichia coli, Enterobacter, Klebsiella, 
Pseudomonas, Proteus, Staphylococcus saprof yticus , 
Staphylococcus epidermis, grupp B streptokocker, 
Enterokocker, Candida sp. , Klamydia sp., Gardnerella 
vaginalis, Mobiluncus och Bacteroides sp. 

25 

Uppfinningen grundar sig som tidigare sagts pS 
mikrobiologisk antagonism. Detta innebSr, att den ena 
mikroorganismen eller kombinationer av mikroorganismer 
hSmmau: andra mikroorganismer. En antagonistisk stam skall 

30 uppvisa tillvaxthSmmande effekt med gSngse 
inter ferensteknik p& flera av ovan nfimnda oSnskade 
mikroorganismer. Andra krav p& en lamplig antagonistisk 
mikroorganism Sr everlevandefdrmSga vid lagring och 
tillvaxtf5rm&ga eller fOrmAga att beh&lla sin aktivitet i 

35 ett alster vid anvSndning. 
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Antagonistiska mikroorganismer. kan vara naturligt 
forekoinitiande organismer, som Sr icke-toxiska och ej utSvar 
n&gon negativ biologisk effekt pk" mSnniska i form av 
infektion eller hudf drSndringar . Antagonistiska 
5 mikroorganismer kan emellertid Sven vara f ramstSLlda genom 
biotekniskt fSrfarande. 

Det har visat sig, att vissa stammar av mjSlksyrabakterier 
ger en kraf tigt hammande effekt p& o5nskade bakteriestammar 

10 i anvSndarens perineum. Den hammande ef f ekten- grundar sig 
pa att mjSlksyrabakterier innehar ett antaL antagonistiska 
egenskaper som verkar genom olika mekanismer s&som 
minskning av pH t ex genom produktion av mjSlksyra, 
konkurrens om tillgSngliga naringsSmnen, minskning av 

15 redox-potentialen, produktion av vSteperoxid, produktion av 
specif ika hammande amnen eller komponenter s&som enzymer, 
toxiner eller bakteriociner samt konkurrens om tillgangliga 
bindningssaten. Genom att tillsatta en ytterligare 
pH-sankande substans, kan den antagonistiska effekten i 

20 vissa fall ytterligare fSrhdjas. 

Genom att till alster enligt uppfinningen tillsatta 
mjOlksyrabakterier, som uppvisar antagonistiska egenskaper 
mot oSnskade mikroorganismer, som ar narvarande i 

25 anvandarens perineum, kan tillvaxten av de oSnskade 
mikroorganismema hammas. &ven viss avdOdning av 
mikroorganismer av o5nskade species kan darvid ska. De 
tillsatta mikroorganismema miste d& vara tillsatta i s&dan 
mangd och ha s&dan aktivitet, att den Snskade effekten 

30 uppn&s. Normalt erh&lls denna effekt, d& antalet 
antagonistiska mikroorganismer per alster Sverstiger 10* 
cfu, fOretradesvis lO* cfu och heist 10' cfu. 

En fdrdel med att anvanda antagonistiska mikroorganismer 
35 ar, att man undviker ett oSnskat selektionstryck p& 
mikromilj5n sfisom favorisering av potentiellt 
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sjukdomsframkallande mikroorganismer och darmed risk f6r 
utveckling av patogena stammar, som Sr resistenta mot 
antibiotika och kemofarmaka. Eftersoia det antimikrobiella 
systemet bygger p& en naturlig," biologisk process, minskas 
5 risken f6r ekologiska och toxiska stOrningar p& miljan. 

Ett alster enligt uppf inningeix kan innef atta en bSrare i 
form av f ex ett konventionellt trosskydd med eller utan 
ett vatsketatt baksidesskikt och innef attande ett 

10 absorberande skikt inneh&llande 100-200 g/m^ 
kemitermomekanisk massa blandad med 0-10% superabsorberande 
pulver. Den sida av produkten som ar avsedd att vara vand 
mot anvandaren innef attar mj51ksyrabakterier i en 
koncentration, som b5r vara 1 storleksordningen 10*-10", 

15 fSretradesvis lO'-lO" cfu per produkt. Ett alster enligt 
uppf inningen kan kven innef atta en e j absorberande barare 
belagd med mjeiksyrabakterier. Vidare kan ett alster enligt 
uppf inningen innef atta en s jalvhaf tande barare, eller en 
plastf ilm. Ett ytterligare utf Srande av ett alster enligt 

20 uppf inningen kan innef atta en barare i form av en salva 
eller gel, som appliceras pS anvandaren pi konventionellt 
satt. Alstret kan aven vara i form av en spraysuspension, 
som appliceras p& anvSndaren t ex med hjaip av sprayflaska 
eller motsvarande utrustning. Alstret kan aven vara i form 

25 av ett pulver, som appliceras p& anvandare pi ian«)ligt 
satt. Oavsett utformningen i iSvrigt kan ett alster enligt 
uppfinningen fOretradesvis utformas f5r att innefatta ett 
iaii:5>ligt hjaipamne fSr mikroorganismernas Overlevnad. Ett 
s&dant hjaipamne kan t ex. vara skummj51kspulver. Oavsett 

30 utformningen i Oyrigt kan ett alster enligt uppfinningen 
aven innefatta en lamplig pH-sankande substans f6r att 
ytterligaure 5ka den antagonist iska effekten. 

EXEMFEL: 

35 

F61jande exempel ar avsedda att narmare illustrera effekten 
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av ett alster enligt uppfinningen. 
Exempel 1 

5 F6r att studera bakteriell antagonism genomfordes fSrsok 
enligt metoden "agar overlay". Metoden bygger p&, att den 
tillvaxthammande substanseri, som produceras av 
mjSIksyrabakterierna, diffunderar genom ett agarskikt och 
hammar tillvaxten av testorganismerfta. 

10 ' 

Mjeiksyrabakterier, 3 stammar av Lactobacillus, benSmnda 
LB13, LB14, resp LB16 och 5 stammar av Lactococcus, 
benSmnda L3, L4, L5, L9 resp. L26, odlades till en 
Svemattskultur i nSringsbuljong fr&n Merck. Lactococcus 

15 odlades dSrvid i M17 och Lactobacillus odlades i MRS. Agar 
(2%) av M17 resp MRS (25 ml) blandades med 1,0 ml av 
respektive bakterie och gj5ts i en petrisk&l. Agarplattorna 
inkuberades Over natt i 37 °C. Plattorna med MRS i 
inkuberades i COj-atmpsf ar. Kontrollplattor bereddes p& 

20 motsvarande satt men utan mj51ksyrabakterier. Ett nytt 
lager med 25 ml agar gjdts ovanp& det befintliga lagret i 
petrisk&larna och fick stelna. 

Tester ganismerna i form av gramnegativa bakterier av resp. 

25 Escherichia coli, Klebsiella spp och Proteus spp, resp. 

100, 91 och 50 stammar, odlades upp i buljong, och en 
spadning motsvarande 10' cfu/ml bereddes i BertanitrSg. 
oarefter stamplades testbakterierna p& det nya agarlagret 
med hjaip av en s k "steers steel pin replicator" (Steers 

30 E et al., J. Antibiot Chemother 1979,9,307). Plattorna 
inkuberades i 37 under 24 tiramar. Efter inkubering 
aviastes plattorna och jSmfardes med kontrollplattorna. FCr 
resp tester ganism registrerades vid aviasning "vaxt", 
"hamning" eller "nollvaxt" . I alia agarlager niattes pH, och 

35 plattor med pH under 5,0 testades om med pH-justerad agar? 

dvs. agar till vilken tillsatts en mindre mangd glukos for 




12 

att motverka pH-sSnkning. Den procentuella andelen av 
totala antalet testorganismer som hSmmats eller gett 
nollvSxt berSknades. 



5 I diagrammet i fig. 1 visas hur stor andel av de olika 
stammarna av Escherichia coli, Klebsiella dch Proteus som 
hammades av nSrvaron av de tttvalda stanimarna av genera 
Lactobacillus och Lactococcus. DSrvid franig&r att 
Lactobacillus-stannnarna LB13 och LB16 uppvisar en hMmmande 

10 effekt p& i det nSnnaste samtliga patogena stammar. Den 
lactobacillus-stam som ben&nndes LB14 hSmmade tillvftxten av 
samtliga E.coli-stammar, ca 80% av Proteus -stammaama och 
drygt 30% av Klebsiella-stammarna. Samtliga anvSnda 
Laktococker och Laktobaciller verkade tillvaxtharamande fSr 

15 n&gon andel av de patogena stammarna. Av Lactococcus- 
stammarna erhSlls h&nning av stSrst andel patogener med L26 
och L9, vilka;b&da verkade hSmmande pS i det nSrmaste alia 
E. cbli-stammar och p& en stor andel av Klebsiella- 
stammarna. 

20 

pxQmp^l 2 

F5r att studera dverfSring av mjSlksyrabakterier till 
perineum vid anvSndning av trosskydd gjordes fSljande 

25 f6rs6k. Samtliga testpersoner var kvinnor i &ldern 3-60 
&r, och fOrsSket gjordes i fSrekommande fall mellan 
testpersonernas menstruationsperioder. Testprodukter 
tillverkades av konventionella trosskydd med ett 
vatskegenomslSppligt ytmaterial, ett vStsketStt 

30 baksidesskikt och ett daremellan befintligt absorberande 
skikt av 100 - 200 g/xn? kemisk cellulosamassa. P& 
testproduktens absorberande sida sprayades en suspension av 
utvalda mjSlksyrabakterier i en koncentration av 10' cfu 
per produkt. 

35 

FSr att mat a fSrekomsten av mj51ksyrabakterier i perineum 
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hos testpersonerna utf erdes s . k. swab-prov. Darvid samlades 
bakterier upp genom att en steril pinne ined en bomullstopp 
som doppats i steril koksaltlSsning str5ks ttver eh 
definierad yta p& huden. FSrekomsten av mjaiksyrabakterier 
i perineum hos 20 testpersoner mattes p& detta satt fOr att 
erh&lla ett s k 0-prov. oarefter bar testpersonerna 
trosskyddet i 5 timmar under en fSrmiddag. Trosskyddet togs 
bort och fSfekomsten av mjGlksyrabakterier mattes igen, 
direkt efter aviagsnandet av trosskyddet. Detta prov 
benamns prov 1. Efter ytterligare 4-5 tinnnar togs 
ytterligare ett prov, som benamns prov 2. Typen av 
mjOlksyrabakterier identif ierades vid var je provtagning f 5r 
att sakerstaila, att ingen av testpersonerna var naturlig 
barare av den utvalda typ av mjOlksyrabakterier, som 
tillsatts i testprodukterna. Den identif ieringsmetod som 
anvandes var API (API-system, La Balme les Grottes, 38390 
Montalieu, Vercieu, Frankrike). 



Resultaten av matningaurna definieras i Tabell 1. 



Tabell 1 


perekomst av MSB* i Perinev 


im (c£u) 


PP 


Flora 


0-*prov 


Prov 1 


Prov 2 


I 


Tillsatt MSB 
Egen MSB 


0 
0 


0 
0 


0 
0 


1 ^ 


Tlllsatt MSB 
Egen HSB 


0 
0 


4,0x10' 
0 


0 
0 


1 3 


Tillsatt MSB 
Egen MSB 


0 
0 


7,2x10^ 
0 


1,6x10* 
0 


1 ^ 


Tillsatt MSB 
Egen MSB 


0 
0 


0 
0 


0 
0 


1 ^ 


Tillsatt MSB 
Egen MSB 


0 
0 


1,1x10* 
0 


5,0x10' 
0 


1 ^ 


Tillsatt MSB 
Egen MSB 


0 


5,0x10* 


3,0x10^ 
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7 


Tillsatt MSB 


0 


3, 2x10^ 


1 , .9X1U 




Egen MSB 


+ 


+ 


+ 


8 


Tillsatt MSB 


0 


2 r 7X10 


o , uxxu 




E^en MSB 


0 


0 


0 


9 


Tillsatt MSB 


0 


3, 2x10^ 


1 , DXlO 




Eeren MSB 


+ 


0 


4- 


10 


Tillsatt MSB 


0 


7,6x10* 


7 ,0x10 • 




Efren MSB 


+ 


+ 




11 


Tillsatt MSB 


0 


8,4x10^ 


7V0xl0^ 




Per An MSB 


-1- 


+ 




12 


Tillsatt MSB 


0 


3 r 5x10' 


8,0x10' 




Vatkvt MSB 


0 


0 


0 


13 


Tillsatt MSB 


0 


2r4xl0* 


3,0x10* 






4* 


4- 


-1- 


14 


Tillsatt MSB 


0 


0 


0 






4- 


+ 


+ 


15 


Tillsatt MSB 


0 


2,1x10* 


8,0x10' 






4- 




•1- 


16 


Tillsatt MSB 


0 


1,6x10* 


4,0x10' 






0 


0 


0 


17 


Tillsatt MSB 


0 


6,0x10* 


1,5x10* 




1«*rTon MSB 






+ 


18 


Tillsatt MSB 


0 


9,3x10* 


1,0x10' 




Eciexi MSB 


0 


0 


0 




xxXxsaub ndo 


0 


4,0x10^ 


1,0x10' 




Egen MSB 


0 


0 


0 


20 


Tillsatt MSB 


0 


7,2x10' 


7,0x10' 




Egen MSB 


0 


0 


0 




FP med tillsatt 


0 


17 


16 


MSB 











*MSB - mjSlksyrabakterier 

0 = inga mjolksyrabakterier funna hos testpersonen 
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+ = fSrekomst av egna MSB hos testpersonen 

Ur Tabell 1 framg&r att de till testprodukterna tillfSrda 
utvalda mjolksyrabakterierna aktiveras dS testprodukterna 
bars av testpersonerna, och att de utvalda 
mjolksyrabakterierna SverfSrs till perineum och Iterfinns 
dar, aven en langre tid efter det att testprodukten 
avlagsnats. 

pxempel 3 

En klinisk studie utfdrdes fdr att belysa effekten av 
tillfSrsel av mjOlksyrabakterier p& den uro-perineala 
floran hos barn med ryggmargsbrack. Studien var blind, 
randomiserad och med cross-over design. 23 barn i Sldern 
2-17 &r deltog. Samtliga barn var biejbSrare. Testprodukter 
i form av ilSgg med resp. utan mjOlksyrabakterier 
placerades nfirmast huden i den ordinarie bl5jan. 

Uppbyggnaden av det anvSnda iiagget 1 visas i figur 2. 
dverst, nSrmast huden p& bararen, ar anordnat ett 
vatskegenomsiappligt ytskikt 2 i form av ett 
nonwovenmaterial. Ett tunt tissuelager 3 ar anordnat 
narmast innanf6r ytskiktet 2. Vidare innef attar iiagget 1 
en absorptionskropp 4 best&ende av en blandning av 
cellulosaf luffmassa och superabsorberande material. P& den 
yta av absorptionskroppen 4 vilken Sr vSnd mot tissuelagret 
3 ar anbragt ett skikt av frystorkat mjSlkpulver 5, med 
eller utan inblandning av frystorkade utvalda 
mjSlksyrabakterier i en koncentration av 10* cfu per ilSgg. 
Tissuelagret 3, absorptionskroppen 4 och mjOlkpulvret 5 
innesluts mellan det vatskegenomsiappliga ytskiktet 2 och 
ett likaledes vatskegenomsiappligt bottenskikt 6, av 
nonwovenmaterial . 



F6r att kunna fastas inuti de testande barnens bldjor, ar 
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ilSgget 1 fSrsett med tv& strangar av fastsSttningsLim 7, 
anordnade p& den yta av bottenskiktet 6 viLken ar avsedd 
att vandas mot bl6jan. Innan appliceringen av iiagget 1 i 
en bloja, skyddas f astsattningsliinmet 7 av ett 
5 releasepapper 8. 

Absorptionskroppen 4 f ormades som ett absorberande skikt ay 
150 g/m^ kemitermomekanisk massa blandad med 10% 
superabsorberande pulver. P& absorptionskroppens 4 root 

10 tissuelagrets 3 vSnda yta str5ddes det / frystorkade 
mjaikpulvret, i fOrekommande fall blandat med frystorkade 
mjSIksyrabakterier. Tissuelagret 3, med en ytvikt av ca 20 
g/m* placerades ovanp& mjSlkpulvret . Ytskiktet 2 och 
bottenskiktet 6 utgjordes av ett nonwoven-material med en 

15 ytvikt av ca 17 g/m? vilket laminerades p& b&da sidor av 
den absorberande enheten 3-5. De s&lunda framstailda 
iiaggen 1 yar timglasfoxnoade med en stOrsta bredd av ca 9 
cm, en minsta bredd av ca 6,5 cm samt en ISngd av ca 24 cm. 

20 Testperioderna var 6 + 6 veckor med en mellanperiod pS 3 
veckor daremellan. F6re, respektive under testperioderna 
(med 2 veckors interval!), gjordes urinodling och dSrtilL 
odlades kvantitativt fr&n perinexim och urethramynningen. 
Antal erh&llna bakterier OverfSrdes till en m&ttskala 

25 mellan 0 och 5, d&r 0 anger cfu < lOS 1 anger cfu mellan 
10* och 10' osv. 

Resultaten framg&r av Tabell 2. 

30 
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Tabell 2 


Il£lgg utan 
MSB* 


Il&gg m 


ed MSB* 




Bakterle- 
grupp 


Lokal 


M 


SD 


H 


SD 


oxgxii-" 
£ikans 


Poten- 
1:iella 
UrinvHgs- 
patogener 


Perineum 


1,93 


0,84 


lr52 


0,89 


Ja 


Ureiihra 


1,62 


lrl2 


1,29 


0,95 


Nej 


Urln 


1,93 


1,72 


1,43 


1,39 


Ja 



*MSB = mjSlksyrabakterier 

M = medelvarde 

SD = standardawikelse 



Ur Tabell 2 framg&r att ilSgget med utvalda 
mjdlksyrabakterier astadkommer en statistiskt signifikant 
(p < 0,05) reduktion av antalet potent ie 11a 
urinvagspatogener (PUP) i perineum och i urinen. 

Uppfinningen skall inte anses vara begrSnsad till de hSr 
beskrivna exemplen, utan en rad modifikationer och 
ytterligare utfdrings former Sr tSnkbara inom ramen f6r de 
efterfSljande patentkraven. 
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PATENTKRAV 

1 . Alster innef attande mjSlksyrabakterier vilket alster 
ar anordnat f6r att bSras i kontakt med en anvSndares hud 
i perineum, kSnnetecknat av att mjaiksyra- 
bakterierna Sr anordnade att vid anvandning av alstret 
aver£5ras till anvandarens hud och, i forekommande fall, 
slemhinnor i perineum fSr bildande av en mikrobiologisk 
barriar som forsSmrar betingelserna fSr spridhing och 
etablering i perineum av oOnskade stammar av mikroorga- 
nismer. 

2. Alster enligt kray 1, varvid alstret ar anordnat att 
vid anvandning etablera och underhSlla en mikroflora av 
mjSlksyrabakterier i anvandarens perineum. 

3. Alster enligt krav 1 eller 2, i form av en beredning 
s&som en salva, en gel, ett pulver, en suspension, eller 
liknande vilken beredning kan appliceras p& anvandarens hud 
i perineum genom att strykas, strOs, sprayas, eller p& 
annat vis. 

4. Alster enligt krav 1, 2 eller 3, varvid mjSlksyrabak- 
terierna ar anordnade pi en bar are av papper, plast, 
nonwbven, absorberande eller ickeabsorberande fibervadd, 
skmmnaterial, eller liknande. 

5. Alster enligt krav 4, varvid bararen Sr ett absor- 
berande alster sSsom en bl6ja, en dambinda, ett trosskydd, 
ett inkontinensskydd, eller liknande, 

6. Alster enligt krav 4, varvid bararen ar en tejp. 

7. Alster nligt n&got av f5reg&ende krav, varvid 
mjSlksyrabakterierna uppvisar haromande ef fekt mot oSnskade 
mikroorganismer i perineum. 
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8. Alster enligt n&got av fSreg&ende krav, varvid 
mjolksyrabakterierna innef attar en eller flera stainmar ur 
genera Lactobacillus, Lactococcus, eller Pediococcus. 

5 9. Alster enligt krav 8, varvid mj61ksyrabakterierna 
utgSrs av en eller flera staininar ur genera Lactobacillus. 

10. Alster enligt n&got av fOreg&ende krav, innef attande 
en pH-sankande substems. 

10 

11. Alster enligt n&got av fSreg&ende krav, innef attande 
en hjaipsubstans f6r under ISttande av mjeiksyrabakteriernas 
Overlevnad. 

15 12. Alster enligt krav 11, varvid hjaipsubstansen utgdrs 
av skummjblkspulver. 

13. Absorberande alster s&som en dambinda, ett trosskydd, 
ett iiagg, eller ett inkontinensskydd, 

20 kSnnetecknat av att mjeiksyrabakterier Sr 
anordnade att iJverfaras via den yta (2) av alstret som Sr 
avsedd att vara vSnd mot anvSndaren, varvid mjSlksyra- 
bakterierna under anvSndning av alstret kan Sverf 5ras f r&n 
alstret till anvSndarens hud i perineum. 

25 

14. Absorberande alster enligt krav 13, varvid mjSlk- 
syrabakterier Sr anordnade i eller p& ett i alstret 
ing&ende vStskegenomsiappligt hOljesskikt (2). 

30 15. Absorberande alster enligt krav 13 eller 14, varvid 
mjSlksyrabakterier ar anordnade i eller pS en i alstret 
ing&ende absorptionskropp (4). 

16. Absorberande alster nligt n&got av kraven 13-15, 
35 varvid antalet mj61ksyrabakterier i alstret ar mellan 10* 
och 10" cfu och fOretradesvis mellan 10* och 10" cfu. 
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SAMM2^ATTNING 

FSreliggande uppf inning hSnfSr sig till alster, som 
appliceras i en anvandares perineum, och som syftar till 
att minska risken fSr spridning av potentiellt infektions- 
f ramkallande mikroorganismer fr&n anvSndarens tarm5ppning 
och fram&t mot urogenitala prgan genom att i perineum 
astadkomma en mikrobiologisk barriar, som minskar s&dan 
bakteriespridning. Ett alster enligt uppfinningen kan 
innefatta en bSrare t. ex, ett konventionellt trosskydd med 
mjOlksyrabakterier i en koncentration av 10" - 10" cfu per 
produkt eller en e j absorberande barare belagd med mjSlk- 
syrabakterier. Vidare kan ett alster enligt uppfinningen 
innefatta en plastfilm, en salva eller gel, en spray- 
suspension eller ett pulver, som appliceras p& anvSndaren 
pa lampligt satt. Alstret kan innefatta ett lampligt 
hjaipamne for mikroorganismernas 5verlevnad. t ex. skum- 
mjSlkspulver och en lamplig pH-sankande substans fOr att 
ytterligare 6ka den antagonistiska effekten. 



(Fig. 2) 




□ £. coli ^ Klebsiella H Proteus 



FIG. 1 



